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Abstract

Amag: Caligmamizda, endoskopik tetkikleri sonucu kronik aktif gastrit
veya duodenal iilser tanist alan hastalarda mukoza altinda yer alan
lenfoid doku “Mucosa Associated Lymphoid Tissue (MALT)”
prevalansint tespit etmek, Helicobacter pylori (Hp) yogunlugu ve
klinik tanilarla MALT iligkisini aragtirmak amaglanmustir.

Gere¢ ve Yontemler: Caligmaya, Haziran-Kasim 1999 tarihleri arasinda
Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde iist gastrointestinal sis-
tem endoskopisi yapilarak duodenal iilser veya kronik aktif gastrit
tanisi konulan ve mide mukoza biyopsilerinde Hp tespit edilen 77
hasta alindi. Hp eradikasyon tedavisi ya da antibiyotik tedavisi almig
olanlar, mide cerrahisi gegirmis olanlar, sistemik hastaligi ya da
malignitesi olanlar ¢aligma dig1 birakildi. Antrum ve korpustan ali-
nan 3’er adet biyopsi materyali hemotoksilen eozin ve modifiye
Giemsa ile boyanarak 2 patolog tarafindan incelendi.

Bulgular: Hastalarin 30 (%39)’una duodenal iilser, 47 (%61)’sine kronik
aktif gastrit tanist konuldu. Elli biri (%66.2) MALT 2 ve 3 olarak
degerlendirildi. iki grupta da benzer oranlarda MALT prevalansi
saptand1. Hp yogunlugu ile antral gastrit aktivitesi (AGA) arasindaki
iliski anlamli iken (p= 0.0001), korpus gastriti aktivitesi (KGA) ve
MALT skorlan ile iligkisi anlamsizdi (p> 0.05). AGA ile MALT
skoru karsilastirildiginda MALT skoru 1 olanlarin AGA ortalamalari
1.27 + 0.83, 2 olanlarmn 1.5 + 0.93, 3 olanlarin 1.81 + 0.7 olup p=
0.044 olarak saptandi. KGA degerlendirildiginde ise MALT skoru 1
olanlarin KGA ortalamalar1 1.08 + 0.93, 2 olanlarin 0.88 + 0.83, 3
olanlarin 1.28 £ 1.1 olup p= 0.601 idi.

Sonug: Hp ile MALT skoru ve KGA arasinda anlaml iliski bulunmazken
AGA ile iliskisi anlamliydi. MALT skoru ile Hp yogunlugu arasinda
anlamli farkin bulunmamasit MALT 1n, Hp yogunlugundan ziyade
immiinolojik bir uyar ile ortaya ¢iktigini desteklemektedir. Olgula-
rimizin MALT skorunun 3. dereceyi gegmemesi ve literatiirde de
inflamasyonun daha ¢ok lenfoid follikiil evresinde kalmasi, ¢ogu Hp
enfeksiyonunun aslinda bu derecede inflamasyona yol agtigini dii-
stindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: MALT lenfoma,
Helicobacter pylori, endoskopi, biyopsi
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Objective: In this study, we aimed to determine the prevalence of mucosa-
associated lymphatic tissue (MALT) lymphoma in patients who had
been diagnosed with either chronic active gastritis or duodenal ulcer
on endoscopic examination. In addition, we sought to determine
Helicobacter pylori (Hp) intensity and to correlate its relationship to
MALT prevalence with regard to the clinical diagnosis.

Material and Methods: Seventy-seven patients were included. Gastric
biopsy following upper gastrointestinal endoscopic examination was
performed at Taksim Education and Research Hospital between
June and November, 1999. Patients who had undergone prior Hp
eradication or antibiotic treatment, gastric surgery, as well as those
with known systemic disease or malignancies were excluded. Three
biopsy specimens were taken from antrum and corpus. These
fragments were stained with hematoxylin eosin and modified
Giemsa and examined by two pathologists.

Results: Of 77 patients, 30 (39%) were diagnosed with duodenal ulcer and
47 (61%) were shown to have chronic active gastritis. 51 (66.2%)
patients were classified as MALT 2 and 3. In both groups, a similar
ratio of MALT prevalence was determined. Statistically, the
relationship between Hp intensity and antral gastric activity (AGA)
was significant (p= 0.0001), while the relationship between corpus
gastric activity (CGA) and MALT score was not (p> 0.05). Upon
comparing MALT score and AGA, when the MALT score was 1,
the ratio of AGA was 1.27 + 0.83; in MALT 2, the ratio was 1.5 +
0.93 and in MALT 3 it was 1.81 + 0.7 (p= 0.044). With regard to
CGA, when the MALT score was 1, the ratio was 1.08 + 0.93; for
MALT 2 and 3 the ratios were 0.88 + 0.83 and 1.28 + 1.1 (p=
0.601), respectively.

Conclusion: We found that there was not an expressive relationship
between MALT score and Hp, and although the relationship
between MALT and AGA was significant, it was not with CGA.
The contention that no significant difference between MALT and
Hp intensity exists is supported by the fact that MALT appears to be
more often related to immunological stimulus than Hp intensity. The
MALT score of our cases did not exceed class 3 and, in the
literature, inflammation usually occurs around the lenfoid follicle.
These findings indicate that Hp infection can cause such
inflammation.
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uodenal iilser (DU)’lerin %95 ine, gastrik
iilserlerin ise %60-80’ine Helicobacter
pylori (Hp) neden olmaktadir. Normal
midede lenfoid doku ve follikiil bulunmaz. Hp gast-
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riti olan ¢ogu hastanin mide mukoza biyopsisinde
lenfoid doku saptanmaktadir.! “Mucosa Associated
Lymphoid Tissue (MALT)”gelisiminin, Hp enfek-
siyonunun neden oldugu immiinolojik uyari ile or-
taya ¢iktig1 diistiniilmektedir.> MALT zemininde Hp
antijeni ile uyarilan T hiicrelerinin yardimi ile
neoplastik bir klon ¢ogalir ve erken donem MALT
lenfoma halini alir.

Hp gastritinin MALT lenfomasindaki roliinii des-
tekleyen bir bulgu, mide MALT lenfomalarin
%92’sinde Hp enfeksiyonunun bulunmasidir. Hp
eradikasyonu ile lezyonlarda gerileme, hatta tam iyi-
lesme saglandigina dair ¢ok sayida ¢aligma mevcuttur.

Calismamizda, endoskopik tetkikleri sonucu
kronik aktif gastrit veya DU tanis1 alan hastalarda
MALT prevalansini tespit etmek, Hp yogunlugu ve
klinik tanilarla MALT iliskisini aragtirmak amacg-
lanmustir.

Gerec¢ ve Yontemler

Calismamza, Haziran-Kasim 1999 tarihleri ara-
sinda Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde
fiberoptik gastroskop (Pentax FG 32) ile iist
gastrointestinal sistem endoskopileri yapilarak DU
veya kronik aktif gastrit tanis1 konulan ve mide mu-
koza biyopsilerinde Hp tespit edilen 77 hasta alindi.
Daha 6nce Hp eradikasyon tedavisi veya baska bir
nedenle antibiyotik tedavisi almus olanlar, mide cer-
rahisi gegirmis olanlar, sistemik hastaligi ya da

malignitesi olanlar ¢aligma dig1 birakildi. Gastroskopi
sirasinda antrum ve korpustan alinan 3’er adet biyop-
si materyali %10’luk formalin ile tespit edilerek pato-
lojik tetkike gonderildi. Parafin bloklardan elde edi-
len 0.3-0.4 mikronluk 6’sar adet kesit, hemotoksilen
eozin ve modifiye Giemsa ile boyandi. Tim
spesimenler mukozanin tiim kalinligim ve muskularis
mukozay1 igeriyordu. Olgularin mide biyopsileri 2
patolog tarafindan, Hp yogunlugu, MALT varligi,
antrum ve korpus gastritinin aktivitesi agismdan de-
gerlendirildi. Duodenal biyopsi yapilmadi.

Epiteli boyamak amaciyla Signet Data Sheet
marka monoklonal mouse AE-1/AE-3 Pan-
sitokeratin boyasi, intraepitelyal hiicrelerin B len-
fositler oldugunu gostermek amaciyla Signet Data
Sheet marka monoklonal CD-20 B-cell boyasi
kullanildi. Pansitokeratin ile olgularin hepsinde
pozitif boyanma saptanirken, 21 olguda CD 20 ile
gevreleri kirmizi renkte boyanan B lenfositleri
gosterildi.  Pansitokeratin  ile  lenfoepitelyal
lezyonlar kahverengi-kirmizi renkte boyanirken
epitel igindeki B lenfositleri soluk goriinmekteydi.

Sydney sistemine gore Hp yogunlugu su se-
kilde degerlendirildi: + tek tiik bakteri; ++ orta
miktarda bakteri; +++ kiimeler halinde ¢ok bakteri.
MALT varlig1 degerlendirilirken Wotherspoon’nun
gelistirmis oldugu skorlama sistemi kullanildi
(Tablo 1).> MALT skoru 3 olan 43 olguda ileri
boyama teknikleri kullanildi.

Tablo 1. MALT lenfoma tanisinda histolojik skorlama sistemi.

Derece Tamm

Histolojik bulgular

0 Normal
1 Kronik aktif gastrit
2 Lenfoid follikiil olusumu ile birlikte
kronik aktif gastrit
3 Lamina propriada siipheli lenfoid infiltrasyon-

muhtemelen reaktif

4 Lamina propriada siipheli lenfoid infiltrasyon-
muhtemelen lenfoma benzeri hiicreler lenfoid
follikiilleri ¢evrelemistir

Lamina propriada nadir plazma hiicreleri olabilir

Lenfoid follikiil yoktur

Lamina propriada kiigiik lenfosit kiimeleri vardir

Lenfoid follikiil ve lenfoepitelyal lezyon yoktur

Belirgin lenfoid follikiil vardir

Lenfoepitelyal lezyon yoktur

Lamina propriay1 ve epiteli yaygin olarak infiltre eden kiiglik
lenfositler tarafindan ¢evrelenmis lenfoid follikiiller vardir.
Lenfoepitelyal lezyon vardir

Kiigiik gruplar halinde lamina propria ve epiteli yaygin
olarak infiltre eden sentrosit benzeri hiicreler

lenfoid follikiilleri ¢evrelemistir

5 Diisiik dereceli B-hiicre MALT lenfomas: Belirgin lenfoepitelyal lezyon ve birlikte lamina propriada
yogun sentrosit benzeri hiicre infiltrasyonu
628 Turkiye Klinikleri J Med Sci 2005, 25
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Antrum ve Kkorpus gastritinin aktivitesi,
Sydney sistemine gore su sekilde derecelendirildi:
-, aktivite yok, +; foveolar epitelde az miktarda
polimorfoniikleer 16kosit (PMNL) infiltrasyonu,
++; foveolar epitelde orta miktarda PMNL
infiltrasyonu, +++; foveolar epitelde ¢ok miktarda
PMNL infiltrasyonu.

[statistiksel analiz

SPSS (SPSS for Windows release 5.0.1 Inc.,
1992) ve Statistica (Statistica for Windows 5.0
Statsoft Inc., 1995) yazilimlar1 kullanilarak bilgi-
sayar aracihigr ile yapildi. Istatistiksel test olarak
ki-kare (?), Kruskal Wallis (KW), Mann-Whitney
U (MU), Student’s t testleri kullanild1. Istatistiksel
fark olarak p< 0.05 anlaml kabul edildi.

Calismamiz baslangicinda hastanemiz etik ku-
rulu onay1 alinmustir.

Bulgular

Calismaya 77 hasta (36 erkek, 41 kadin) alindi.
Olgularin yaglar1 14-73 arasinda degismekte olup
erkeklerin yas ortalamasi 42.86 + 13.47, kadinlarin
yas ortalamasi 44.51 + 15.95 bulundu (p= 0.628).
Kadin ve erkekler arasinda sigara, non-steroidal
antiinflamatuar ilag (NSAII) kullanimi, Hp durumu,
antral gastrit aktivitesi (AGA) ve MALT skoru yo6-
niinden istatistiksel olarak fark yoktu. Korpus gastri-
ti aktiviteleri (KGA) yoniinden incelendiginde ise
KGA 0 ve 1 olan daha fazla kadin hastamiz olmasi-
na karsin KGA 2 ve 3 olan daha fazla erkek hasta-
miz vardi (p= 0.03) (Tablo 2). KGA ortalamalarina
bakildiginda ise erkeklerde KGA ortalamasi 1.44 +
1.13 iken kadinlarda 0.93 £ 0.85 olup p= 0.052 idi.
AGA ortalamalan ise erkek hastalarimizda 1.64 +
0.8 iken kadin hastalarimizda 1.56 + 0.81 olup p=
0.951 idi.

Hastalarm 20 (%25.9)’si NSAII, 29 (%37.6)’u
sigara kullanmaktaydi. NSAII veya sigara kullani-
m1 ile Hp yogunlugu, MALT skoru, AGA, KGA
ve klinik tami1 karsilastirildiginda istatistiksel agi-
dan anlaml fark saptanmadi (p> 0.05).

Hastalarimizin 26 (%33.8)’sinda MALT skoru
1, 8 (%10.4)’inde MALT skoru 2, 43 (%55.8)’linde
MALT skoru 3 olarak tespit edildi. MALT skoru 0,
4 ve 5 olan hastamiz yoktu (Tablo 3).
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Tablo 2. Kadin ve erkek bireylerin incelenen de-
gerler agisindan karsilastirilmasi.

Erkek Kadin
Yas 428641347 445141595 t-0.48 p=0.628
Sigara Yok 20 (%55.6) 28 (%68.3)
) Var 16 (%44.4) 13 (%317) 132 p=0.250
NSAIL Yok  26(%722) 31 (%75.6)
Var  10(%27.8) 10 (%24.4)  y 0.14 p=0.735
Hp durumu + 7(%19.4) 11 (%26.8)
o 12(%333)  11(%26.8)
1T (%472) 19 (%46.3) o 0.722 p=0.697
Malt skoru 1 12(%333) 14 (%34.1)
2 1 (%2.8) 7 (%17.1)
3 23(%63.9) 20 (%48.8) = 4.55 p=0.102
giii‘; aktivitest o (g45.6) 6 (%14.6)
1 14(%389)  8(%19.5)
2 15(%4LT) 25 (%61.0)
3 5(%I13.9) 2(%4.9)  g=7.12 p=0.06
E(f':;;'st aktivitesi 0 10(%27.8) 14 (%34.1)
1 8(%222)  18(%43.9)
2 10(%27.8)  7(%I7.1)
3 8(%222) 2(%4.9) 835 p=0.03

Hastalarm 30 (%39)’una DU, 47 (%61)’sine
kronik aktif gastrit tanis1 konuldu. DU’lii olgularin
yas ortalamas1 45.53 £+ 12.49 iken, gastritli olgula-
rin yas ortalamasi 42.6 + 16.08 olup p= 0.282 idi.
DU’lii ve gastritli olgularmm MALT skorlart 2 testi
ile karsilastirildiginda MALT skoru 1 olan 10 DU,
16 gastritli olgu, MALT skoru 2 olan 4 DU, 4 gast-
ritli olgu, MALT skoru 3 olan 16 DU, 27 gastritli
olgu vardi (p= 0.791). Her iki grubun Hp yogunlu-
gu karsilastinldiginda istatistiksel fark bulunamadi
(p=0.649) (Tablo 4).

Hp yogunlugu ile AGA Kkarsilastirildiginda
AGA olmayan 7 Hp+, 1 Hp+++ olgu varken Hp++
olgumuz yoktu. AGA + olan 6 Hp+, 9 Hp++, 7
Hp+++ olgu, AGA ++ olan 5 Hp+, 14 Hp++, 21
Hp+++ olgumuz vardi. AGA +++ olan 7 olgunun
tamami Hp+++ idi. Bu bulgularla p= 0.0001 idi.
Hp yogunlugu ile KGA karsilagtirildiginda ise
KGA ++ ve +++ olan olgularda Hp yogunlugu
artmasma karsin istatistiksel anlamlilik yoktu
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Tablo 3. Olgularimizin MALT skoruna gore dag-
limu.

MALT skoru Olgu sayisi %
0 0 0
1 26 338
2 8 10.4
3 43 55.8
4 0 0
5 0 0

Tablo 4. Duodenal iilser ve gastritli olgularin kar-
silastirilmasi.

DU Gastrit

P
Yas 4553 £12.49 42.6+16.08 MW: 602 0.282
MALT 1 10 (%33.3) 16 (%34.0)
skoru 2 4 (%13.3) 4 (%8.5)
3 16 (%53.3) 27 (%57.4) ¥ 0.468 p=0.791
Hp + 6 (%20) 12 (%25.5)
durumu  ++ 8 (%26.7) 15 (%31.9)

+++ 16 (%53.3) 20 (%42.6) ¥ 0.864 p=0.649

(p= 0.078). Hp yogunlugu ile MALT skoru karsi-
lastirlldiginda MALT 1 olan 10 Hp+, 6 Hp++, 10
Hp+++, MALT 2 olan 2 Hp+, 1 Hp++, 5 Hpt+++,
MALT 3 olan 6 Hp+, 16 Hp++, 21 Hp+++ olgu
bulundu. Hp yogunlugu ile MALT skoru arasinda
istatistiksel iliski yoktu (p=0.136) (Tablo 5).

AGA ile MALT skoru karsilastirildiginda,
AGA olamayan 6 MALT 1, 1 MALT 2, 1 MALT
3; AGA + olan 7 MALT 1, 3 MALT 2, 12 MALT
3; AGA ++ olan 13 MALT 1, 3 MALT 2, 24
MALT 3; AGA +++ olup MALT 1 olan olgu yok
iken, 1 MALT 2, 6 MALT 3 olgu vardi. Biitiin
veriler degerlendirildiginde p= 0.08 bulundu (Tab-
lo 6).

KGA ile MALT skoru karsilagtirildiginda,
KGA olamayan 8 MALT 1, 3 MALT 2, 13 MALT
3; KGA +olan 10 MALT 1, 3 MALT 2, 13 MALT
3; KGA ++ olan 6 MALT 1, 2 MALT 2, 9 MALT
3; KGA +++ olup MALT 1 olan 2 olgu varken,
MALT 2 olan olgumuz yoktu, 8 olgu ise MALT 3
olarak degerlendirildi. Biitiin veriler degerlendiril-
diginde p= 0.784 bulundu (Tablo 7).

Olgularin AGA ve KGA ortalamalart MALT
skorlar ile karsilagtirildiginda MALT skoru 1 o-
lanlarin AGA ortalamalar1 1.27 £+ 0.83, 2 olanlarin
1.5 £ 0.93, 3 olanlarin 1.81 £ 0.7 olup p= 0.044
olarak bulundu. KGA degerlendirildiginde ise
MALT skoru 1 olanlarin KGA ortalamalar1 1.08 +
0.93, 2 olanlarin 0.88 + 0.83, 3 olanlarin 1.28 + 1.1
olup p=0.601 olarak bulundu (Tablo 8).

Tartisma ve Sonug¢
Mukoza altinda yer alan lenfoid doku (MALT)
lenfomalar1 MALT lenfomas1 (Maltoma) olarak
adlandirilir. MALT lenfomalan tiim Hodgkin Dist

Tablo 5. Hp yogunlugu ile AGA, KGA ve MALT skorunun karsilastirilmas.

Hp (+) Hp (++) Hp (+++)
AGA 0 7 (%38.9) 0 (%0.0) 1 (%2.8)
1 6 (%33.3) 9 (%39.1) 7 (%19.4)
2 5 (%27.8) 14 (%60.9) 21 (%58.3)
3 0 (%0.0) 0 (%0.0) 7 (%19.4)  *31.19, p=0.0001
KGA 0 6 (%33.3) 10 (%43.5) 8 (%22.2)
1 9 (%50.0) 8 (%34.8) 9 (%25.0)
2 1 (%5.6) 4 (%17.4) 12 (%33.3)
3 2 (%11.1) 1 (%4.3) 7 (%19.4)  x>11.34,p=0.078
MALT skoru 1 10 (%55.6) 6 (%26.1) 10 (%27.8)
2 2 (%11.1) 1 (%4.3) 5 (%13.9)
3 6 (%33.3) 16 (%69.6) 21 (%583)  y%7,p=0.136

AGA: Antral gastrit aktivitesi,
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KGA: Korpus gastriti aktivitesi.
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Tablo 6. AGA ile MALT skorunun degerlendiril-
mesi.

MALT Skoru
1 2 3
AGA 0 6 (%23.1) 1 (%12.5) 1(%2.3)
1 7 (%26.9) 3 (%37.5) 12 (%27.9)
2 13 (%50) 3 (%37.5) 24 (%55.8)
3 0 1 (%12.5) 6 (%14.0)

x% 11.05, p=0.08.

Tablo 7. KGA ile MALT skorunun degerlendiril-
mesi.

MALT Skoru
1 2 3
KGA 0 8 (%30.8) 3 (%37.5) 13 (%30.2)
1 10 (%38.5) 3 (%37.5) 13 (%30.2)
2 6 (%23.1) 2 (%25) 9 (%20.9)
3 2 (%7.7) 0 8 (%18.6)

¥ 3.19, p=0.784.

Lenfomalar’in yaklasik %8’ini olustururlar. MALT
lenfomasi hiicrelerinin kokeni marjinal bolgedeki
lenfositlerdir. Midenin histolojik kesitlerinde orga-
nize lenfoid doku olmamasma karsihlk Hp
kolonizasyonu ve kronik gastriti sonrasi lenfoid
doku olusmaktadir. Hp’ye bagli kronik gastritli
olgularin ¢ok azinda MALT hiicrelerinden koken
alan primer B hiicreli gastrik lenfoma geligmekte-
dir. Hp, spesifik T hiicre yonlendirimiyle Hp’nin
181 sok proteini gibi bazi proteinleri B lenfositlerin
gastrik mukozaya karsi otoimmiin antikor yapimi-
na sebep olmaktadir. Bu durum primer gastrik
lenfoma olusumunda hazrlayici bir faktordiir.
Hazirlayici faktorler varliginda neoplastik B hiicre
transformasyonunu baglatan mutajenik etkenler
olmalidir. Halen bilinemeyen bu mutajenik etken-
lerle lenfoid dokudaki B hiicreleri, otoimmiin fe-
nomen ve sitokinlerden zengin mikrogevre esligin-
de primer diisiik dereceli B hiicreli gastrik lenfoma
hiicresine transforme olmaktadir.* Mide MALT
lenfomalarin neredeyse tiimiinde Hp mevcuttur.’

Turkiye Klinikleri J Med Sci 2005, 25

MALT lenfomalar1 kadinlarda daha sik olmak
tizere 50 yasin lizerindeki eriskinlerde gorilen
timorlerdir. En sik midede goriliirler. Tiroid,
tiikkriik bezleri, akcigerler, goz yasi bezleri gibi
bircok ekstranodal bolgeden kaynaklansalar da
mutlaka epiteliyal veya mukozal kokenlidirler.®
Midede ise kanserlerde oldugu gibi en sik antrumu
tutar. Calismamizda MALT skorlar1 ile AGA orta-
lamalar1 iliskisi anlamli bulunurken KGA ortala-
malari ile iliski anlamli degildi (Tablo 8). Ayr1 ayr
degerlendirildiginde istatistiksel iliskinin bulun-
mamasi olgu sayisinin az olmasindan kaynaklana-
bilir.

Kadin ve erkekler KGA’lar1 acisindan deger-
lendirildiginde KGA ileri olanlarin erkek, diisiik
olanlarin kadin hastalar oldugu goriilmektedir. Bu,
kadin hastalarda daha fazla gastritli olgu bulunma-
sma, erkek hastalarda Hp yogunlugunun daha fazla
olmasina baglanabilir.

Dis g¢evreden kaynaklanan antijenlere maruz
kalan mukozal bolgelerdeki lenfoid dokuda degi-
siklikler oldugu gosterilmistir. MALT lenfomalari
ile birlikte birgok hastada Sjogren sendromu,
Hashimoto tiroiditi gibi otoimmiin hastaliklar bu-
lunur.’

Gastrik MALT lenfoma ile Hp arasindaki ilis-
ki, ilk olarak Wotherspoon ve ark.nin yaptigi ve
MALT lenfomali 110 olgunun 101 (%92)’inde Hp
tespit ettikleri calisma ile giindeme gelmistir.® Son-
raki ¢alismalarla da, MALT lenfomali hastalarda
Hp insidansinin yiiksek olusunun ve eradikasyon
tedavisi ile 6zellikle diisiik dereceli olanlarin geri-
leyebildiginin ve hatta tamamen tedavi edilebildi-

ginin gosterilmesi de bu iliskiyi desteklemekte-
dir.*!

Whyatt ve Rathbone’nin 1988’de yayinladiklar
ve 419 ¢ift antrum ve korpus mukoza biyopsi

Tablo 8. MALT skoru ile antrum ve korpus gastriti
aktivitelerinin karsilastiriimasi.

MALT 1 MALT2 MALT3 KW p
AGA
ortalamasi 127+083 1.5+093 1.81+0.7 626 0.044
KGA
ortalamasi 1.08+093 0.88+0.83 1.28+1.1 1.01 0.601
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spesimenini inceledikleri calismada, Hp gastriti
olan hastalarin %27.4’linde lenfoid follikiiller
tespit etmislerdir.'* Daha sonra ise Eidt ve Stolte,
1297 Hp (+) hastanin en az iki antrum biyopsisini
incelediginde, olgularin  %54’inde lenfoid
follikiiller bulundugunu gérdiiler.”

Calismamizda, Hp ile enfekte hastalarin
%66.2 (MALT skoru 2 ve 3)’sinde MALT sap-
tand1 (Tablo 1, 2). Hp yogunlugu arttikca MALT
(+) hasta sayis1 da artmaktaydi ancak p degeri
0.136 idi. Bu bulgu literatiir sonuglar1 ile uyumlu
olmakla beraber, daha fazla hastay1r kapsayan
calismalarla istatistiksel olarak anlamli sonuglar
elde edilebilir.

Saglikh kisilerde midede MALT yoktur. Mi-
dede MALT gelismesi Hp’nin antijenik uyarisiyla
olusur. Hp, non-neoplastik T lenfositlerini uyara-
rak sitokinlerin salinimina, bu da B lenfositlerinin
proliferasyonuna yol agar.® Calismamizda Hp
yogunlugu ile MALT skoru arasinda iligki bula-
madik. Hp’nin neden oldugu immiinolojik uyari-
nin midede MALT gelisimini tetikledigi gbz onii-
ne alinirsa, uyariy1r yapan ajanin yogunlugunun
onemli bir faktor olmadig: diisiiniilebilir.

Zaitoun ve ark.nin yaptig1 ¢alismada Hp (+)
gastritlerin %85’inde lenfoid follikiiller saptanmis
ve lenfoid follikiil orani antrum mukozasindan
alinan biyopsilerde daha yiiksek bulunmustur."
Bizim ¢alismamizda da MALT skorlar1 ortalamasi
ile AGA ortalamalarinin istatistiksel anlam ifade
eden iliskisi varken KGA ortalamalar ile iliskisi
yoktu. Bu, Hp’nin antruma daha ¢ok yerlesmesi
ve burada etkisini daha ¢ok gdstermesinin sonucu
olabilir. Calismamizda Hp yogunlugu ile AGA
arasinda istatistiksel anlam ifade eden iligki (p=
0.0001), korpus gastriti ile yoktu (p= 0.078). Bu
bulgu Hp ile MALT iliskisini desteklemektedir.'
Bununla birlikte pangastritlerde ve aktivitesi yiik-
sek gastritlerde lenfoid follikiil goriilme sikliginin
arttigl gozlenmistir. Calismamizda AGA ++ ve
+++, KGA ++ ve +++ ile MALT 2 ve 3 olgular
birlestirilerek degerlendirildiginde aradaki iligki
istatistiksel olarak anlamli idi (p> 0.05). Bu bulgu-
lar, inflamasyonun MALT gelisimindeki roliinii
desteklemekte ve literatiir sonuclar ile paralellik
gostermektedir.>'*
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Ulkemizde yapilan ve Hp’ye bagh gesitli
gastroduodenal patolojilerde lenfoid follikiil go-
rilme sikligin1 arastiran bir ¢alismada, non-iilser
dispepsili olgularin %44.5’inde, komplikasyonsuz
DU’lii olgularin %47.8’inde, obstriiksiyonla komp-
like DU’lii olgularin ise %70’inde bir veya birden
¢ok germinal merkezli lenfoid follikiil saptanmus,
Hp enfeksiyonunda lenfoid follikiil varliginin pozi-
tif kestirim degeri %96 olarak bulunmustur.” Ce-
sitli gastrointestinal hastaliklarda Hp siklig1 Tablo
9°da ifade edilmistir.'®

Hp yogunlugu ile inflamasyonun
histopatolojik degerlendirmesi géz Oniine alinarak
yapilan bir ¢caligmada, 82 olgudan Hp (-) olanlarda
lenfoid follikiil bulunmazken, Hp (+) olanlarin
hepsinde antrumda daha yogun olmak {izere
lenfoid follikiillere rastlanmustir.’ Aymi grubun
daha sonraki ¢alismasinda ise kronik aktif gastritli
153 hastanin 110 (%71.8)’unda bir ya da daha ¢ok
lenfoid follikiil tespit edilmis, bu 110 hastanin
101’inde Hp (+) olarak bulunmustur. Lenfoid
follikiil bulunan fakat Hp (-) olan 9 hastanin 8’inde
biyopsilerin tilser kenarindan alindig1 bildirilmistir.
Mide biyopsi Orneginde tek germinal merkezli
lenfoid follikiil bulunmasinin bile ayni hastadan
alman bagka bir biyopsi 6rneginde Hp tespit ede-
bilme olasiligini arttirdig goriilmektedir."”

Wyatt ve Rathbone’nun Hp gastriti olan olgu-
larda saptadiklari %27.4 MALT prevalansindan
sonra, Genta ve ark. inceledikleri olgularin hepsin-
de MALT tespit ettiler."'? Biz ise 3’er adet antrum
ve korpus biyopsisini inceleyerek olgularimizin

Tablo 9. Cesitli gastrointestinal hastaliklarda Hp
prevalanst.'®

Hastalik %
Histolojik gastrit
Kronik aktif gastrit 70-90
Atrofik gastrit 44-97
Intestinal metaplazi 59-93
Displazi 87-100
Non-iilser dispepsi 41-78
Duodenal iilser 78-100
Gastrik iilser 58-96
MALTOMA 92

Mide kanseri 59-100
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%66.2’sinde MALT 2 ve 3 prevalanst bulduk.
Diisiik oranlar biyopsi sayisinin az olmasina bagla-
nabilir. Biiylik 6rnek alinmasina olanak saglayan
jumbo forseps ile biyopsilerin alindigi ¢alismalarda
%100’e varan oranlarda lenfoid follikiillere rast-
lanmustir. Biyopsi teknigi, sonuglari etkilemekte ve
MALT insidans1 beklenenden diisiik bulunabil-
mektedir.”'®

Intraepitelyal hiicrelerin tipini belirlemek a-
mactyla immiinhistokimyasal boya uyguladigimiz
43 olgunun hepsinde epitel sitokeratin ile boyan-
mis, 21’inde de lenfoepitelyal lezyonlarda CD 20
ile boyanan B lenfositleri tespit edilmistir.

Saxena’nin yaptigi ¢alismada, MALT (+) Hp
gastritli 20 hastada klonal B-hiicre topluluklarinin
varlig1 ile bunlarin reaktif lenfoid infiltrasyonlar ile
malign olanlarin ayirici tanisindaki yeri arastiril-
mistir. Bu calismada da kullandigimiz histolojik
skorlama sistemi kullanilmus, 2. dereceye giren 17,
3. dereceye giren 3 olgunun hepsinde
immiinhistokimyasal yontemlerle epitel iginde tek
tiik B-lenfositleri gosterilmis, 3. dereceye giren bir
olguda destriiktif olmayan lenfoepitelyal lezyon
saptanmistir. B-hiicre monoklonalitesine bakildi-
ginda ise, hastalarin yarisinda klonal bantlar bu-
lunmus fakat bunlarin daha derin kesitlerden iireti-
lememesi nedeni ile kontrol grubundaki MALT
lenfomal1 hastalardan ayrildigi belirtilmistir. Yay1-
nin yapildigi siireye kadar 21-44 ay takip edilen
hastalarin higbirinde lenfoma gelismemistir."

B lenfositleri ile ilgili oranlarin bu kadar de-
gisken olusu ve bizim c¢alismamizda da olgularin
yarisinda B lenfositlerinin epitel iginde boyanmis
olmasi teknik farkliliklarla, histolojik kesit kalinli-
ginin tek tiik B hiicrelerinin goriilmesine olanak
saglamamasi ile agiklanabilir.”” Kullandigimz
histolojik siniflamaya gore lenfoepitelyal lezyon
icinde bol miktarda B lenfositi bulunmasi histolo-
jik dereceyi arttirmakta, MALT lenfoma tanisi
olasiligi da yilikselmektedir. Bizim c¢aligmamizda
en fazla 3. histolojik dereceye giren olgular bu-
lunmaktaydi.

Eidt ve ark.nin yaptigt calismada, biyopsi
spesimenlerinde ¢ok miktarda lenfoid infiltrasyon
saptanan 61 olgu ele alinmistir. Hp eradikasyon

Turkiye Klinikleri J Med Sci 2005, 25

tedavisinden 4 hafta sonra olgularin 46’sinda
(%76.4) histolojik gerileme gozlenmis, bu da reak-
tif bir infiltrasyon oldugunu dogrulamistir. Yedi
olguda (%11.5) histolojik goriiniim degismemis, 8
(%13.1)’inde yineleyen biyopsilerle diigiik-dereceli
MALT lenfoma tanisi konulmasini saglayan
lenfoepitelyal lezyonlar gozlenmistir.”® Histolojik
goriiniimiin degismedigi olgular, Hp yoklugu dii-
stk oranda olsa da MALT varligi veya Hp’nin
eradike edilememis olabilecegi seklinde agiklana-
bilir. Hp eradikasyonu ile diisiik-dereceli MALT
lenfomalarin 6nemli oranda gerileyebildigine veya
tedavi edilebildigine iliskin ¢ok sayida yaym olma-
sina ragmen yine de bu bulgular, eradikasyonun
Hp’nin neden oldugu atipik lenfoid
infiltrasyonlarin dogrulanmasinda yardimei olmus-
tur.

Hp eradikasyonu yapilan hastalarin %54’iinde
lezyonlarda tam gerileme, %23’linde kismi gerile-
me, %23’iinde ise cevapsizhik bildirilmistir.>' Hp
pozitif, 15’1 MALT (+), 15’1 MALT (-) 30 hastanin
eradikasyon tedavisinden sonra 30.6 ay takip edil-
digi bir calismada, takip sirasinda MALT (+) grup-
taki 3 hastada reenfeksiyon gerg¢eklesmis ve tekrar
MALT ortaya c¢ikmistir. Bu hastalarin tiimiinde
MALT skoru Oncekinin aynisi olmustur. Tekrar
verilen Hp eradikasyon tedavisi ile MALT kay-
bolmustur. MALT (-) gruptaki reenfekte olan has-
talarin hicbirinde MALT ortaya ¢ikmanmustir.”> Bu
bulgular, Hp enfeksiyonunun tek bagina belirleyici
olmayip, kisisel yatkinligin da MALT olusumunu
ve onun derecesini belirleyen onemli bir faktor
olabilecegini diigiindiirmektedir.

Bununla birlikte ‘low-grade’ lezyonlar siklikla
enfeksiyonun eradikasyonu ile gerilerken ‘high-
grade’ hastalikta ise genellikle cerrahi rezeksiyon
ve/veya kemoterapi gerekmektedir.”® Pinotti ve
ark.nin 93 hasta tlizerinde yaptiklar1 arastirmada
diisik evre MALT lenfoma tedavisinde verilen
baslangi¢ tedavi ne olura olsun (kemoterapi, cerra-
hi, cerrahi ve ek olarak kemoterapi veya radyotera-
pi veya Hp’ye karsi eradikasyon tedavisi) total
yasam orani ve hastaliksiz gegcen yasam orani yo-
niinden arada bir fark olmadigini bulmuslardir.**
Yine bir baska ¢alismada yalniz antibiyotik tedavi-
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si ile %97 oraninda Hp eradikasyonu saglanabildi-
gi ve bu hastalarin %67’sinde MALT lenfomada
histolojik olarak gerileme gorildiigi, histolojik
gerilemenin goriilebilmesi i¢in ortalama gegen
sirenin ise 5 ay (3-18 ay) oldugu bildirilmistir.”
Erken evre lezyonlarda hastalik heniiz mukoza ve
submukozaya simirli iken uygulanan antibiyotik
tedavisi etkili ancak hastalik muskularis mukoza,
seroza veya perigastrik lenf nodlarini infiltre ettik-
ten sonra etkinligi azalmaktadir.>"

Sonug olarak Hp (+) olan kronik aktif gastrit ve
DU’lii olgularla yaptigimiz ¢alismada, Hp ile AGA
arasinda pozitif bir iliski oldugu bulunmustur. Hp
yogunlugu ile MALT skorunun istatistiksel anlam
ifade  etmeyen iligkisi  yogunluktan  ¢ok
inflamasyonun etkili olabilecegini diigiindiirmekte-
dir. Literatiirde yapilmig olan benzer galigmalarla
ortak bir derecelendirme sisteminin olmamasi so-
nuglarin birebir degerlendirilmesini giiclestirmekte-
dir. MALT simflamasi yapilirken biyopsi sayis1 ve
yeri ¢ok oOnemlidir. Cok sayida ve prepilorik
antrumu ve korpusu kapsayan biyopsilerin alinmasi
skorlamanin daha dogru yapilmasini saglayacaktir.

Eradikasyon tedavisi ile MALT’1n kaybolma-
s1 veya gerilemesi ve reenfeksiyonda ayni dereceli
MALT gelisimi saptanmast Hp’nin MALT geli-
simindeki roliinii desteklemektedir. Ancak, ileri
evrelerde MALT gelisiminin nadir goriilmesi, her
olguda MALT gelisiminin olmamas: ve MALT
skorunun her olguda aynmi olmamasi diisiik-
dereceli MALT lenfomalarda sozii edilen ve tam
olarak acikliga kavusturulmamis bazi genetik
bozukluklar1 ve kisisel farkliliklar1 diistindiirmek-
tedir.

Olgularimizin MALT skorunun 3. dereceyi
gecmemesi ve literatiirde de inflamasyonun daha
cok lenfoid follikiil evresinde kalmasi, ¢ogu Hp
enfeksiyonunun aslinda bu derecede inflamasyona
yol agtigini diisiindiirmektedir.
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